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摘要 :目的 使 用 放大 系统 对 不 育 男 性 患者 的 精子 进行 形态 选择 性 卵 母 细胞 浆 内 单 精 子 注 射 术 (IMSI) ,观察 IMSI 技 术 能 否 改善 
因 男 性 精液 问题 而 不 孕 不 育 夫妇 的 助 孕 结局 。 方 法 回顾 分 析 本 中 心 2013 年 1 月 ~2014 年 11 月 共 82 例 梗阻 性 无 精子 症 患 

行 TESA( 经 皮 浴 九 穿 刺 抽 吸 精 子 术 ) 获 得 的 唑 丸 精子 通过 放大 系统 (x6600) 挑 选 后 行 卵 母 细胞 注射 (IMSI 组 ),2013 年 1 月 ~ 
2014 年 11 月 共 91 例 梗阻 性 无 精子 症 患 者 经 TESA 取 精 术 后 行 常规 卵 母 细 胞 浆 内 单 精子 注射 (ICSI 组 );2014 年 1 月 ~11 月 共 44 
例 畸 精子 症 患者 行 形态 选择 性 包 浆 内 单 精子 注射 治疗 (IMSI 组 ),2014 年 1 月 ~11 月 共 71 例 畸 精 子 症 患者 行 常规 ICSI 治 疗 (ICSI 
组 )。 统 计 分 析 ICSI 组 和 IMSI 组 患者 的 实验 室 结 局 和 临床 结局 。 结 果 梗阻 性 无 精子 症 患者 中 正常 受精 率 IMSI 组 显著 高 于 
ICSI 组 (84.3% vs 77.0% ) (P<0.05) ;ICSI 组 的 卵 裂 率 95.5% , HEIRS 28.2% , 3E MEIE RK 54.8% ,种 植 率 26.4% ,临床 妊娠 率 
47.3% ,流产 率 14% ,梗阻 性 无 精子 症 IMSI 组 患者 的 卵 裂 率 96.7% , 优 胚 率 29.2% , 圳 胚 形 成 率 54.3 多 ,种 植 率 32.3% ,临床 妊娠 率 
50.0% ,流产 率 7.3 多 ,两 组 无 显著 性 差异 (P>0.05)。 畸 精子 证 患者 的 正常 受精 率 IMSI 组 显著 高 于 ICSI 组 (68% vs 75.5%) (P< 
0.05) , 宫 胚 形成 率 IMSI 组 显著 高 于 ICSI 组 (54.6% vs 67.9% )(P<0.05) ,ICSIZH AY IREX 96.2% , 优 胚 率 27.6% ,种 植 率 28.2%， 
临床 妊娠 率 43.7% ,流产 率 9.7%;IMSI 组 患者 的 卵 裂 率 95.2% , HOEK 27.1% ,种 植 率 30.7% ,临床 妊娠 率 43.2% ,流产 率 10.5%， 
两 组 无 显著 性 差异 (P>0.05)。 结 论 梗阻 性 无 精子 症 患者 的 凋 丸 精子 经 放大 系统 选择 后 行 ICSI, 正 常 受精 率 较 传统 ICSI 有 显著 
性 提高 ; 畸 精 子 症 患 者 射出 的 精液 标本 经 放大 系统 挑选 后 行 ICSI, 正 常 受精 率 、 圳 胚 形成 率 较 传统 ICSI 有 显著 性 提高 。 

关键 词 : 活 精子 细胞 器 形态 学 检测 ; 卵 母 细胞 浆 内 单 精子 注射 ;形态 选择 性 卵 母 细胞 质 内 单 精 子 注射 ; 豚 胎 发 育 ;临床 妊娠 率 
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Abstract: Objective To test whether intracytoplasmic injection of morphologically selected spermatozoa (IMSI) from patients 
with male factor infertility can improve the clinical and embryo development outcomes of intracytoplasmic sperm 
injection-embryo transfer (ICSI-ET). Methods We performed IMSI for 82 couples diagnosed with obstructive azoospermia at 
high magnification (x6600) and traditional ICSI for another 91 couples using testicular sperms. We also performed IMSI for 44 
couples with teratozoospermia at high magnification (x6600) and traditional ICSI for 71 patients using ejaculated sperms. The 
clinical and embryo development outcomes were compared between the cycles. Results For obstructive azoospermia, IMSI 
and ICSI showed no significant difference in the rates of cleavage (95.5% vs 96.7%), D3 top quality embryos (28.2% vs 29.2%), 
implantation (26.4% vs 32.3%), pregnancy (47.3% vs 50%), blastocyst formation (54.3% vs 54.6%), or abortion (14% vs 7.3%) (P> 
0.05), but a significantly higher normal fertilization rate was achieved in IMSI group (84.3% vs 77% , P<0.05). For 
teratozoospermia, the 2 techniques resulted in no significant differences in the rates of cleavage (96.2% vs 95.2% ), D3 top 
quality embryo (27.6% vs 27.1%), implantation (28.2% vs 30.7%), pregnancy (43.7% vs 43.2%), or abortion (9.7% vs 10.5%) (P> 
0.05), but the normal fertilization rate (68% vs 75.5%) and the blastocyst formation rate (54.6% vs 67.9% ) were significantly 

higher in IMSI group (P<0.05). Conclusion IMSI can 


improve the normal fertilization rates in couples with 
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目前 ,全 球 大 约 有 10%~15% 的 育龄 夫妇 因 各 种 不 
了 孕 因素 而 无 法 生育 "。1/3 的 不 孕 夫 妇 是 由 男方 因素 导 
致 ,这 其 中 50% 的 不 育 男 性 存在 精子 形态 异常 这 一 问 
题 。 有 许多 研究 ?23 认为 ,精子 形态 是 反映 精子 质量 的 一 
个 重要 指标 ,精子 形态 异常 是 导致 男性 不 育 的 重要 原因 
之 一 。 自 从 1992 年 ICSI( 卵 母 细 胞 浆 内 单 精子 注射 技 
术 ) 首 次 在 人 类 获得 成 功 妊娠 以 来 ,许多 精液 质量 差 ,其 
至 无 精子 症 的 患者 都 通过 ICSI 技 术 获 得 了 满意 的 妊娠 
结局 。 然 而 ,在 低 倍 显微镜 下 (x400) 挑 选 的 看 似 正 常 的 
活动 精子 仍 可 能 存在 一 些 细微 形态 结构 的 异常 (比如 精 
子 头 部 的 小 空 泡 .精子 中 心 体 形态 异常 线粒体 形态 异 
常 等 ), 这 些 异 常 的 精子 可 能 通过 显 微 注射 技术 ,突破 自 
屏障 的 选择 作用 使 卵 母 细 胞 受精 ,从 而 影响 胚胎 的 早 
期 分 裂 发 育 潜能 以 及 后 期 的 临床 结局 ?。 

为 了 克服 低 分 辨 率 对 精子 形态 判断 的 影响 ,2002 
年 以 色 列 研究 者 Bartoov 等 5 引入 了 MSOME( 活 精子 
细胞 器 形态 学 检测 ) 技 术 , 同 时 将 MSOME 放大 系统 与 
传统 ICSI 技 术 结 合 起 来 发 展 形成 IMSIS( 精 子 形态 选择 
性 胞 浆 内 单 精 子 注 射 ) 技 术 。 这 一 技术 将 在 更 高 放大 倍 
数 (x6600-x13 000) 下 对 精子 进行 动态 的 .实时 的 精确 
的 观察 ,发 现 许多 在 传统 ICSI 放 大 倍数 下 (x400) 无 法 
观察 到 的 精子 细微 形态 结构 的 异常 ,有 人 研究 “指出 这 
些 细 微 的 形态 结构 异常 与 精子 的 内 部 生理 功能 异常 存 
在 密切 联系 ,如 精子 头 部 空 泡 可 能 与 高 DNA 碎 片 率 "”、 
高 染色 体 非 整 倍 体 发 生 率 "" 线粒体 功能 异常 等 相 
关 。 曾 有 学 者 指出 "利用 MSOME 放 大 系统 对 精子 
挑选 后 再 进行 显 微 注射 可 以 显著 提高 胚胎 质量 ,以 及 第 
3 天 优 豚 率 。 也 有 一 些 研究 者 汪 “ 曾 指出 IMSI 技 术 能 
显著 提高 患者 的 临床 妊娠 率 。 然 而 这 些 研究 大 多 数 都 
是 针对 反复 ICSI 治 疗 周 期 失败 的 患者 进行 的 ,并 未 对 
患者 按照 他 们 的 精液 情况 进行 分 类 统计 。 

在 ICSI 治 疗 周 期 中 ,不 同 来 源 的 精子 对 卵 母 细胞 
正常 受精 胚胎 质量 会 有 一 定 影响 ”“”。 尝 丸 来 源 的 精 
子 需 要 在 附 举 中 进一步 发 育 (精子 质 膜 的 通 透 性 改变 、 
精子 核 的 成 熟 以 及 项 体外 膜 抗 原 分 布 的 改变 ) 才 能 达到 
成 熟 。 然 而 对 于 一 些 无 精子 症 患 者 ,只 能 从 睾丸 中 获取 
精子 ,这 种 睾丸 来 源 的 精子 可 能 在 外 部 形态 结构 以 及 内 
部 功能 方面 都 存在 缺陷 ,从 而 影响 ICSI 周 期 中 的 卵 母 
细胞 受精 胚胎 质量 以 及 胚胎 发 育 潜能 “2 。 对 于 畸 精 
子 症 患 者 ,他 们 精液 中 精子 的 异常 形态 率 高 ,传统 ICSI 
技术 下 挑选 的 精子 可 能 存在 超 微 结构 的 异常 ,而 且 这 些 
细微 结构 异常 的 精子 在 严重 畸 精 子 症 患者 的 精液 中 所 
占 比 例 更 大 ,常规 ICSI 低 倍 镜 下 挑选 到 他 们 的 几率 更 
高 "。 因 此 ,我们 将 精子 放大 系统 (MSOME) 运 用 于 学 
丸 精 子 以 及 畸 精 子 证 患者 精液 标本 的 挑选 ,通过 这 一 技 
术 是 否 能 够 提高 挑选 到 内 部 生理 功能 正常 精子 的 可 能 


性 ,从 而 提高 治疗 周期 中 饰 母 细胞 受精 率 . 豚 胎 质量 以 
KURRA WAE 这 是 我 们 所 关心 的 问题 。 

为 了 探讨 这 一 问题 ,本 文 分 别 将 梗阻 性 无 精子 症 患 
者 和 蝴 精 子 症 患 者 分 为 ICSI 组 和 IMSI 组 。 梗 阻 性 无 
精子 症 患者 中 ,将 IMSI 组 患者 经 界 刀 穿刺 术 获 得 的 精 
子 在 放大 倍数 为 6000 的 显微镜 下 进行 形态 选择 后 行 显 
微 注射 治疗 ;ICSI 组 患者 穿刺 获得 的 精子 在 常规 低 倍 镜 
下 (x400) 挑 选 后 注射 人 卵 母 细胞 。 畸 形 精子 证 患者 射 
出 的 精液 进行 同样 分 组 处 理 。 最 后 分 别 对 比 两 类 患者 
中 IMSI 组 和 ICSI 组 的 实验 室 结局 以 及 临床 结局 。 


1 对 象 与 方法 
1.1 研究 对 象 

2013 年 1 月 ~2014 年 11 月 ,在 本 中 心 接受 辅助 生殖 
治疗 的 173 例 梗阻 性 无 精子 症 患者 ( 均 采 用 TESA RIR 
取 精 子 )。 同 时 间 段 内 在 本 中 心 接受 辅助 生殖 治疗 的 
125 例 畸 精子 症 患 者 。 纳 入 标准 为 :(1) 单 纯 男方 因素 
(梗阻 性 无 精子 症 .严重 畸形 精子 证) ,男女 双方 染色 体 
核 型 正常 ,男方 不 存在 Y 染 色 体 微 缺 失 情况 ;(2) 女 方 为 
原 发 性 不 孕 ,年龄 <38 岁 ,基础 窦 卵泡 数 (AFC>10) , 取 
卵 日 获得 的 M 开 卵 数 >6, 月 经 周期 规律 ,基础 激素 水 平 
正常 (月 经 第 2 天 FSH<10 U/L) ,身体 质量 指数 (BMI< 
29) HERA RA ATE 子宫 肌 瘤 .子宫 内 膜 异 位 证 等 
因素 ;(3 ) 均 为 第 1 次 激动 剂 长 方案 控制 性 促 排卵 治疗 。 

根据 受精 方式 不 同 分 为 IMSI 组 和 ICSI 组 。 具 体 
分 组 如 下 :其 中 梗阻 性 无 精子 症 患者 IMSI 组 (n=82), 男 
方 年 龄 为 33.37+5.82 岁 ;ICSI 组 (n=91) 男 方 年 龄 为 
30.90+5.1 岁 。 畏 精子 症 患 者 中 IMSI 组 (nz=44) ,男方 年 
龄 为 33.2+5.56 岁 ;ICSI 组 (nz=71) ,男方 年 龄 为 33.04 圭 
6.09 岁 。 两 组 患者 的 配偶 年 龄 .不 孕 年 限 .临床 用 药 无 
明显 差别 。 
1.2 方法 
1.2.1 孵 母 细胞 的 采集 与 处 理 所 有 患者 均 使 用 常规 长 
方案 促 排 卵 : 黄体 中 期 予 GnRHa 0.05 mg( 达 必 佳 ， 
FERRING, Swiss) LZ, 14 d 后 rFSH 150~300 U( 果 纳 
分 ,Merck,Germany) 对 卵巢 进行 刺激 ,B 超 监测 卵泡 生 
长 发 育 状况 , 竺 卵泡 直径 大 于 18 mm 后 ,给 予 基 因 重 组 人 
绒毛 膜 促 性 腺 激素 (CHCG, 艾 泽 ,Merck, 德 国 )250 mg 
肌 注 ,36h 后 在 B 超 介 导 下 经 阴道 穿刺 取 卵 。 将 获得 的 
卵 母 细胞 于 透明 质 酸 酶 (Hyaluronidase,80 U/ml, Sage, 
USA) 中 消化 去 除 颗 粒 细 胞 后 , 置 于 含 Vitrolife 序 贯 培 
养 液 (G-IVEF,Vitrolife,Swedish) 的 培养 下 中 放置 37 C, 
6% CO, 的 培养 箱 (Thermo Scientific Forma 3110, USA) 
培养 备用 。 
1.2.2 精子 准备 梗阻 性 无 精子 症 患 者 的 精子 准备 : 采 
用 墨 九 细 针 抽 吸 术 ” 获 取 墨 丸 组 织 ,加 入 含 10% 替 代 血 
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清白 蛋白 (SPS,Sage,3010-12) 的 缓冲 培养 液 (mHTF， 
Sage,1023) 中 研磨 ,经 洗涤 后 获得 淖 丸 精子 。 

畸 精 子 证 患者 的 精子 准备 :患者 取 精 前 禁欲 3~7 d, 
取 卵 日 当天 采用 手淫 法 取 精 。 精 子 采用 梯度 离心 法 进 
行 洗涤 ,将 洗涤 好 的 精液 加 入 精子 缓冲 液 (spermrinse， 
Vitrolife,Swedish) 中 混 匀 后 放 和 37 C.6% CO; 的 培养 
箱 (Thermo Scientific Forma 3110, USA) 中 备用 。 

1.2.3 显 微 注射 流程 常规 ICSI: 按 常规 方法 在 400 倍 
显微镜 (NIKON TE2000-U, 日 本 ) 下 挑选 形态 相对 正常 
的 精子 (挑选 要 求 : 精 子 顶 体 完 整 .形态 正常 ;精子 头 部 
外 部 形态 完好 无 损 ;精子 贷 部 形态 正常 或 贷 部 液 滴 较 
小 ;精子 尾部 形态 正常 日 无 断 缺 ;尽量 挑选 前 行 精子 ;如 


A 


图 1 MSOME 形 态 精子 


果 死 精子 较 多 时 可 选 微 动 精子 或 尾部 弯曲 的 精子 ) ,用 
显 微 操 作 仪 (NIKON NARISHIGE NT88-V3 ,日 本 ) 将 
精子 制 动 后 行 卵 细胞 胞 质 内 微微 注射 。IMSI: HE 
10% 幸 代 血 清白 蛋白 (SPS ,Sage,3010-12) 的 缓冲 培养 
Wi (mHTF, Sage, 1023) FIFA MF Il. (Delta TD ish, 
USA) 中 做 数 个 5 pL 液 滴 , 在 其 中 一 个 液 滴 中 加 入 精 
子 ,无 菌 石蜡 油 (Oil,Sage,4008) 履 盖 。 用 精子 放大 系 
统 (OC-TAX Cyto Screen? ,德国 ) 于 6000 倍 的 显微镜 视 
野 下 根据 精子 的 外 部 形态 以 及 精子 头 部 的 空 泡 情况 (图 
1) ,挑选 尖 部 不 含 空 泡 ,外 部 形态 正常 的 精子 ,精子 制 动 
后 行 卵细胞 胞 质 内 显 微 注 射 。 


Fig.l Motile sperm organellar morphology examination (Original 


magnification: x6000). A: Sperm with abnormal morphology; B: Sperm with 


normal morphology. 


1.2.4 胚胎 培养 及 质量 评估 显 微 注射 后 的 卵子 均 置 于 
序 贯 培养 液 ( 卵 裂 期 豚 胎 用 G-14 H G-2, Vitrolife, 
Swedish) 中 ,在 37 C 、6% CO: 的 培养 箱 (Thermo 
Scientific Forma 3110, USA) 中 培养 。 显 微 注射 16~20 h 
后 观察 受精 情况 ,出现 两 原核 为 正常 受精 。 有 上 胚胎 的 评估 
采用 本 实验 室 常规 评分 法 (D3 胚 胎 采 用 WIHS 评 分 法 ， 
圳 胚 采 用 Gardner 评 分 法 ) 对 豚 胎 进行 评分 。 
1.2.5 胚胎 移植 与 妊娠 结果 判断 选择 优质 胚胎 或 圳 胚 
1~2 个 在 B 超 下 移植 ,移植 后 常规 黄体 啉 每 天 肌 注 60 mg, 
共 14 d, 移 植 后 14 d, 查 血 B-HCG>10 U/mL 为 妊娠 阳 
性 ,继续 黄体 支持 2 周 ,移植 4 周 后 超声 检查 示 子 宫 腔 内 
出 现 孕 党 及 胎 心 搏动 即 确定 为 临床 媳 娠 ,随访 3 个 月 。 
1.3 统计 学 分 析 

实验 结果 采用 SPSS 21.0 软 件 进行 统计 学 分 析 , 计 
量 资料 用 均 数 + 标准 差 , 采 用 单 向 方差 分 析 , 计 数 资料 百 
分 率 采 用 RxC 表 卡 方 检验 ,以 P<0.05 为 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 患者 的 基础 临床 资料 比较 

梗阻 性 无 精子 症 患 者 在 基础 临床 资料 方面 的 比较 ， 
如 :男方 年 龄 .女方 年 龄 不 孕 年 限 女方 的 基础 FSH.E2 


值 . 基 础 窦 卵泡 数 .Gn 用 量 、 获 卵 数 比较 均 无 显著 性 差 
异 (P>0.05, 表 1); 畸 精子 症 患 者 在 基础 临床 资料 方面 的 
比较 ,如 :男方 年 龄 .女方 年 龄 .不 孕 年 限 女方 的 基础 
FSH 女方 基础 E, 值 .基础 窦 卵泡 数 .Gn 用 量 . 获 卵 数 比 
较 均 无 显著 性 差异 (P>0.05, 表 2) ,男方 精液 参数 (精子 
WE 前 向 运动 精子 .正常 精子 百分比 无 显著 性 差异 (P> 
0.05, 表 3)。 
2.2 常规 ICSI 组 IMSI 组 受精 后 助 孕 结局 比较 

梗阻 性 无 精子 症 患 者 常规 ICSI 组 与 IMSI 组 实验 
室 结局 :M 开 饰 率 、. 卵 裂 率 .D3 优 胚 率 .可 用 圳 胚 率 无 显 
著 性 差异 LP>0.05) ,正常 受精 率 IMSI 组 显著 高 于 ICSI 
组 (P<0.05) ,临床 结局 :种 植 率 临床 妊 垦 率 流产 率 未 
见 显著 性 差异 (P>0.05, 表 4) ; 畸 精 子 症 患者 常规 ICSI 
组 与 IMSI 组 实验 室 结 局 :M 开 卵 率 . 卵 裂 率 .D3 优 胚 率 
无 显著 性 差异 (P>0.05) ,正常 受精 率 、 可 用 品 胚 率 方面 
IMSI 组 显著 高 于 ICSI 组 (P<0.05) ,临床 结局 :种植 率 、 
临床 妊娠 率 流产 率 无 显著 性 差异 (P>0.05, 表 5)。 


3 讨论 
近 十 年 来 ,许多 学 者 致力 于 挑选 精子 技术 的 研究 ， 
试图 通过 更 高 倍数 的 放大 系统 观察 精子 的 细微 结构 ,从 
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表 1 梗阻 性 无 精子 症 患者 基础 临床 资料 比较 


Tab.1 Comparison of clinical characteristics of the obstructive azoospermic patients 


Group Female age Male age Infertile Basal FSH Basal E, Basal antral Dosage of Gn (n) No.of retrieved 

(year) (year) duration (year) (U/L) (pg/ml) follicle count (n) oocytes 
IMSI (n=82 ) 33.37+5.82 29.27+4.04 5.78+2.36 5.08+1.39 52.04+18.67 15.7+4.31 25.1146.54 13.13+5.57 
ICSI (n=91) 30.90+5.18 28.51+3.56 5.49+2.19 5.37+1.23 43.93+17.71 14.36+3.77 25.25+7.76 14.53+6.59 
P 0.078 0.069 0.172 0.138 0.932 0.098 0.536 0.689 


表 2 Mata FEB AREY Re 


Tab.2 Comparison of the clinical characteristics of the teratozoospermia 


Grou Female age Male age Infertile Basal FSH Basal E> Basal antral Dosage of No.of retrieved 
P (year) (year) duration (year) (U/L) (pg/ml) follicle count (n) Gn (n) oocytes 

IMSI (n=44) 33.245.56  29.84+3.62 5.09+2.52 5.4641.31 50.13+21.30 15.68+4.25 26.14+7.57 13.23+6.04 

ICSI (n=71) 33.04+6.09 28.73+3.49 5.1142.53 5.1441.18 47.26+17.59 15.06+4.47 25.85+7.28 14.15+6.5 


P 0.952 0.919 0.39 0.788 0.223 0.502 0.959 0.29 


表 3 MB TESA RSW 


Tab.3 Comparison of the seminal parameter of the teratozoospermia 


Group Sperm concentrationx10° A+B (%) Normal sperm percentage (% ) 
IMSI (n=44) 30.45+32.78 15.36+9.57 1.52+0.85 

ICSI (n=71) 28.31+32.04 16.62+13.39 1.26+0.77 

P 0.497 0.053 0.673 


4 梗阻 性 无 精子 症 患者 使 用 常规 ICSI 与 IMSI 受 精 后 助 孕 结 局 数据 的 比较 


Tab.4 Comparison of the outcomes between conventional ICSI and IMSI of the obstructive azoospermic patients [n (%) ] 


Blastulation Pregnancy Implantation Abortion 
rate (%) (%) (%) (%) 


Metaphase IT Fertilization* 
Oocytes (%) (%) 


High-quality 


oj 
Cleavage (%) embryo tate (96) 


Group 


IMSI(n=82) 82.6 (890/1025) 84.3* (750/890) 96.7 (725/750) 29.2 (289/990) 54.3 (359/661) 50 (41/82) 32.3 (53/164) 7.3 (3/41) 
ICSI(n=91) 88.9 (1175/1398) 77.0*(905/1175) 95.5(864/905) 28.2 (255/905) 54.8 (374/682) 47.3 (43/91) 26.4 (48/182) 14 (6/43) 


P 0.057 <0.05 0.215 0.626 0.846 0.718 0.225 0.326 
*P<0.05. 


5 畸 精 子 症 患者 使 用 常规 ICSI 与 IMSI 受 精 后 助 孕 结局 数据 的 比较 


Tab.5 Comparison of the outcomes between conventional ICSI and IMSI for teratozoospermia [n (%) ] 


Metaphase II Fertilization* 
Oocytes (%) (%) 


High-quality Blastulation Pregnancy Implantation 


Cleavage(% ) embryo rate (%) rate*(%) (%) (%) 


Group Abortion(%) 


IMSI(n=44) 86.5(469/542) 75.5*(354/469) 95.2 (337/3540 27.1 (96/354) 67.9*(169/249) 43.2(19/44) 30.7(27/88) 10.5 (2/19) 
ICSI(n=71 ) 86.8 (959/1105) 68*(652/959) 96.2 (629/653) 27.6 (180/652) 54.6*(271/496) 43.7(31/71) 28.2(40/142) 9.7 (3/31) 
P 0.886 0.004 0.458 0.868 0.001 0.96 0.684 0.923 


*P<0.05. 


而 挑选 出 最 优质 的 精子 进行 显 微 注射 ,提高 患者 的 助 孕 
结局 ,其 中 影响 最 广泛 的 为 精子 形态 选择 性 胞 浆 内 单 精 
子 注 射 (IMSD 技术,IMSI 技 术 在 更 高 放大 倍数 (x 


6600~x13 000) 下 对 精子 进行 实时 精确 的 观察 ， 挑选 有 
活力 .细微 形态 结构 正常 的 精子 注射 人 卵 母 细胞 。 然 
而 ,对 于 这 一 技术 是 否 能 够 改善 梗阻 性 无 精子 症 患 者 以 
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及 严重 畸 精 子 症 患者 的 助 孕 结局 是 本 文 讨论 的 重点 。 

本 研究 中 回顾 性 分 析 了 同一 时 间 段 内 173 对 因 男 
方 梗阻 性 无 精子 症 和 125 例 因 畴 精子 症 来 我 中 心 治疗 
的 不 孚 夫妇 。 其 中 173 对 梗阻 性 无 精子 症 患者 中 有 82 
对 夫妇 进行 IMSI 治 疗 , 91 对 夫妇 行 传统 ICSI 治 疗 。 
125 例 畸 精 子 症 患 者 中 有 44 对 夫妇 接受 了 IMSI 治 疗 ， 
71 对 夫妇 接受 传统 ICSI 治 疗 。 分 别 比 较 两 类 患者 的 
IMSI 组 和 ICSI 组 的 正常 受精 率 . 卵 裂 率 .D3 优 胚 率 . 吉 
胚 形 成 率 .种植 率 临床 妊娠 率 。 最 终 ,无 精子 证 患者 及 
畸 精 子 症 患者 中 ,IMSI 组 的 正常 受精 率 (779% vs 
84.3% ) ; (68% vs 75.5% ) 均 显著 高 于 ICSI 组 。 曾 有 许 
多 研究 证实 精子 细微 结构 异常 与 其 内 部 生理 功能 异 
常 存 在 密切 联系 :Garolla" Franco 指出 精子 头 部 空 泡 
与 精子 高 的 DNA 碎 片 率 紧密 相关 ;同时 也 有 研究 ”指出 
MSOME 放 大 系统 下 形态 正常 的 精子 染色 体 异常 发 生 
率 显 著 低 于 形态 异常 的 精子 ， 

且 有 更 完善 的 线粒体 功能 。 在 一 项 研究 中 指出 ， 
MSOME 放 大 系统 下 含有 大 空 泡 的 精子 染色 体 非 整 倍 
体 发 生 率 显著 高 于 正常 精子 "%“。Hazout 等 心 认为 精子 
空 泡 的 形成 可 能 与 精子 成 熟 过 程 中 介 导 染色 质 重 塑 的 
分 子 的 异常 缺陷 有 关 。 这 些 研 究 都 提示 我 们 未 经 过 放 
大 系统 挑选 过 的 精子 ,内 部 可 能 存在 一 定 的 生理 功能 异 
常 , 当 这 些 异 常 的 精子 被 挑选 进行 显 微 注射 后 ,可 能 会 
影响 卵 母 细胞 的 受精 以 及 后 续 的 胚胎 发 育 潜能 。 

来 自 精 子 的 父 源 性 遗传 物质 从 受精 开始 即 发 挥 作 
用 ,并 一 直 持 续 到 吉 豚 形成 阶段 汪 ,在 发 育 的 早期 阶段 ， 
精子 可 能 会 通过 中 心 体 的 功能 影响 受精 过 程 ”™,Ugajin 
等 3 在 一 项 对 高 倍 镜 下 (x6000) 精 子 中 段 形态 与 助 孕 结 
局 的 研究 中 指出 :放大 系统 观察 下 精子 中 段 形 态 与 精子 
中 心 体 的 功能 密切 相关 ,中 段 形态 正常 精子 的 中 心 体 功 
能 显著 优 于 形态 异常 的 精子 ,异常 的 中 心 体 功 能 会 影响 
精 星体 的 形成 从 而 影响 卵 母 细 胞 受精 力 至 胚胎 发 育 过 
程 。 因 此 ,我 们 推测 :可 能 在 本 中 心 应 用 放大 系统 对 精 
子 挑选 的 过 程 中 淘汰 了 中 段 形 态 异常 的 精子 ,从 而 提高 
了 所 挑选 精子 中 中 心 体 功 能 正常 精子 的 比例 ,将 这 些 放 
大 系统 下 挑选 的 精子 注射 入 卵 母 细胞 后 能 获得 较 传统 
ICSI 高 的 精 星 体形 成 率 ,从 而 提高 了 最 终 的 正常 受精 
率 。 对 于 畸 精 子 症 患者 ,应 用 IMSI 技 术 除 了 提高 正常 
受精 率 ,在 圳 胚 形成 率 (34.6% vs 67.9% ) 上 也 较 传统 
ICSI 组 有 显著 性 提高 。 这 一 结果 与 Vanderzwalmen 等 中 
的 研究 结果 相似 ,在 放大 6600 倍 的 显微镜 下 观察 精子 
头 部 的 空 泡 ,依据 空 泡 的 情况 将 精子 分 为 4 组 ,将 头 部 
无 空 泡 或 头 部 只 有 1~2 个 小 空 泡 的 精子 (A.B 组 ) 与 精 
子 头 部 有 2 个 以 上 的 小 空 泡 或 者 有 大 空 泡 的 精子 (CD 
组 ) 分 别 注射 人 卵 母 细胞 后 ,第 三 天 的 优 胚 率 在 A.B 组 
显著 高 于 CD 组 ;A.B 组 的 吉 豚 形成 率 高 达 61.4% ,其 


中 优质 嘻 胚 占 37.5%。 因 此 ,他 指出 精子 中 空 泡 的 大 小 
及 数量 会 严重 影响 胚胎 发 育 至 沾 胚 阶段 的 潜力 。 因 此 ， 
我 们 推测 经 过 放大 系统 挑选 过 的 精子 ,其 内 部 的 遗传 物 
质 状 态 更 加 稳定 ,为 豚 胎 早期 分 裂 发 育 阶 段 提供 所 需 的 
重要 基因 。 来 自 精子 的 父 源 性 物质 从 胚胎 受精 便 开始 
产生 作用 ,人 类 受精 卵 mRNA 的 转录 从 4~8 细 胞 阶段 开 
R ,这 也 标志 着 父 方 基因 开始 表达 ,如 果 精 子 本 里 存在 
缺陷 ,可 能 会 影响 父 方 基因 的 表达 ,从 而 导致 胚胎 在 4~ 
8 细胞 阶段 以 及 后 续 阶 段 的 发 育 组 小 ,这 种 作用 被 称 为 
后 期 父 源 性 影响 和“。DNA 链 的 断裂 会 影响 卵 裂 球 细胞 
基因 组 的 复制 以 及 表达 过 程 ,破坏 细胞 的 稳定 性 ;染色 
体 非 整 倍 体会 在 分 裂 过 程 中 被 细胞 纺锤 体 监控 位 点 识 
别 ,使 分 裂 停滞 等 。 这 些 机 制 都 可 能 影响 胚胎 的 质 
量 \ 发 育 潜能 以 及 中 胚 的 形成 。 本 研究 中 将 畸 精 子 症 患 
者 的 精液 标本 在 IMSI 放 大 系统 下 观察 ,最 终 挑选 出 头 
部 不 含 空 泡 以 及 其 他 细微 形态 结构 正常 的 精子 ,大 大 降 
低 了 传统 ICSI 中 挑选 到 形态 异常 精子 的 风险 ,挑选 到 的 
细微 形态 结构 正常 的 精子 可 能 含有 更 稳定 的 父 源 性 遗传 
物质 ,从 而 使 豚 胎 能 够 稳定 发 育 到 壳 豚 阶段 。 
精子 形态 被 认为 与 自然 受孕 或 辅助 生殖 结局 均 有 
很 密切 联系 ,精子 细微 形态 结构 异常 (精子 头 部 空 泡 , 精 
子 中 段 形态 异常 。 
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